Colectarea datelor in cadrul
studiilor clinice

Introducere

Atunci cand este conceput un studiu clinic, este important sa
se planifice modul iIn care datele vor fi colectate si
capturate pe parcursul acestuia.

Acest articol descrie procesul de documentare a unul studiu
clinic, inclusiv:

= locul in care datele sunt inregistrate de catre
investigator,

= modul de colectare a datelor.

=modul in care toate documentele generate pentru studiu
sunt colectate in vederea unei eventuale inspectii de
catre autoritatile <competente la centrele
investigatorului si sponsorulul.

Tipurile de colectare a datelor 1in
cadrul studiilor clinice

Datele unui studiu clinic sunt generate si colectate de catre:

= investigator,

= personalul studiului,

direct de catre pacienti (datele poarta, in acest caz,
numele de rezultate raportate de pacienti (RRP)).

Acest proces poate avea loc in modul conventional, pe hartie
(de exemplu cu ajutorul foilor de observatie clinica (FOC), al
jurnalelor pacientilor sau al chestionarelor) sau prin
mijloace electronice — de exemplu prin FOC electronice (eF0C)
sau cu ajutorul unor instrumente portabile, precum telefoanele
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mobile sau tabletele, care permit colectarea datelor direct de
la pacienti (eRRP). 0 alta metoda de colectare a datelor
poartd numele de ,capturare directd a datelor” (CDD). In cazul
CDD, datele sunt generate direct de catre dispozitive
electronice si introduse intr-o baza de date.

Foile de observatie clinica (FOC) in
format fizic

FOC in format fizic permit completarea manuala a datelor.
Acestea pot fi produse cu costuri reduse si permit crearea de
copii directe si trimiterea prin fax. Noile tehnologii, precum
recunoasterea optica a caracterelor (optical character
recognition — OCR) permit computerelor sa ,citeasca” datele
scrise de mana de catre personalul centrelor si sa le
introduca automat intr-o baza de date.

Avantaje:

 Personalul centrelor poate transporta FOC oriunde are
nevoie de acestea.

= Nu este necesar ca personalul centrelor sa fie preocupat
de accesul la computere sau de parole.

 Documentele sunt relativ usor de modificat daca sunt
necesare schimbari pe perioada studiilor.

Dezavantaje:

» Exista un volum mare de documente tiparite care trebuie
depozitate.

 Formularele in sine prezinta limitari tinand de spatiul
disponibil si posibilitatile de corectate.

» Datele introduse incorect nu sunt indicate automat
utilizatorului, asa cum se poate intampla in cazul
inregistrarilor electronice.

= Dat fiind ca datele sunt introduse mai tarziu in bazele
de date, exista mai multe posibilitati de aparitie a
erorilor.



Foile electronice de observatie clinica
(eFOC)

FOC electronice (eFOC) sunt utilizate pe scara din ce in ce
mai larga. Acestea sunt, insa, mai dificil de produs si
trebuie sa respecte reglementari stricte in Europa si Statele
Unite ale Americii. Programele informatice sau software-ul
necesita un proces de validare si orice modificare adusa
datelor introduse trebuie sa poata fi urmarita. Trebuie sa
existe mijloace care sa asigure ca numai persoanele autorizate
au acces la program si la date. Trebuie realizate regulat si
automat copii de rezerva ale datelor.

Utilizarea eFOC in <cadrul wunui studiu necesita
disponibilitatea, in toate centrele de investigatii, unui
acces suficient si fiabil la computere si internet. Aceasta
necesita, de asemenea, instruirea intensiva a personalului
centrelor in privinta utilizarii eFOC; deseori, sunt necesare
si centre de asistenta in acest sens.

Reglementarile existente includ cerinte care trebuie
respectate de catre eFO0C:

« In Europa: ICH GCP E-6, Sectiunea 5.5.3'

-In S.U.A.: FDA — 21CFR Partea 11 si Guidance for
Industry — Computerised Systems used in Clinical Trials
(Indrumdri pentru industrie — Sistemele computerizate

utilizate in studiile clinice)?

Validarea sistemelor

Validarea sistemelor electronice este obligatorie. Un sistem
trebuie:

= sa includa o urma de audit, ceea ce inseamna ca orice
modificare trebuie sa fie inregistrata electronic si sa
poata fi urmarita;

- sa fie protejat impotriva accesului neautorizat;



sa includa o functie de copiere de rezerva regulata;
acest lucru inseamna ca datele sunt copiat regulat pe un
alt disc, server sau computer care va putea fi accesat
pe intreaga durata de viata a produsului.

Administratia S.U.A. a Alimentelor si Medicamentelor a creat
reguli foarte detaliate si exigente privind conditiile in care
se accepta capturarea electronica a datelor.

Indrumari pentru industrie

Recomanda ca protocolul sa indice daca un sistem computerizat
va fi utilizat pentru crearea, modificarea, pastrarea,
arhivarea, reapelarea sau transmiterea datelor.

Documentatia privind toate componentele software si hardware
utilizate trebuie pastrata impreuna cu documentele studiului.

Avantaje

 Erorile de introducere a datelor sunt detectate automat.

Verificarile intervalelor si modificarilor reduc la
minimum erorile de introducere a datelor si incalcarile
protocolului.

» Datele sunt disponibile pentru sponsor imediat ce sunt
introduse la centrele studiului.

»Este posibila rezolvarea mai rapida a problemelor
semnalate.

Dezavantaje

= Beneficiile sunt observate numai pe termen lung.

» Introducerea datelor este efectuata de catre personalul
centrelor.

 Exista o rezistenta reziduala la capturarea electronica
a datelor.

= Pot aparea probleme tehnice.

 Pot aparea probleme legate de protectia datelor.



Exemple de captura directa a datelor
(CDD)

 Datele de laborator

» Datele electrocardiografice (ECG)

»Citirea centralizata a imaginilor (rezultatele
imagisticii de rezonanta magnetica (IRM))

= Chestionare/jurnale electronice ale pacientilor

Rezultatele raportate de pacienti (RRP)
si RRP capturate electronic (eRRP)

Termenul de rezultat raportat de pacienti (RRP) este utilizat
pentru toate datele furnizate direct de catre pacienti.
Acestea includ toate tipurile de chestionare si jurnale.
Acestea pot fi inregistrate pe hartie sau prin utilizarea
sistemelor electronice. Instrumentele tehnice care pot fi
utilizate pentru primirea acestor date intr-un mod eficient si
usor de utilizat de catre participanti se afla intr-un proces
de evolutie rapida. Daca se utilizeaza un sistem electronic
portabil, precum o tableta sau un instrument care permite
utilizarea mesajelor text (SMS), atunci se utilizeaza termenul
eRRP. In mod normal, aceste date electronice iau forma unui
jurnal zilnic, tinut la domiciliu de catre pacient, sau a unor
chestionare privind calitatea vietii (CV), administrate in
timpul vizitelor la centru.

Avantaje

Faptul de a solicita pacientilor sa 1isi furnizeze datele in
format electronic are numeroase avantaje: calitatea datelor
este mai buna, iar aceste sisteme permit personalului
centrelor sa isi actualizeze permanent informatiile privind
starea pacientilor si sa verifice daca datele sunt introduse
corect sau nu. In cazul jurnalelor in format fizic, acest
lucru devine evident doar la urmatoarea vizita a pacientului,
atunci cand acesta aduce jurnalul la centrul de studiu. eRRP



reduc, de asemenea, volumul de munca depus de catre personalul
centrelor pentru introducerea datelor studiului.

Un nivel mai inalt de calitate a datelor:

» Verificarile automate ale modificarilor asigura date RRP
100% curate in majoritatea cazurilor, ceea ce elimina
necesitatea unor actiuni extinse de curatare a datelor.

-Alarmele si designul contextual al jurnalelor
electronice permit atingerea unui nivel mai inalt de
conformitate cu protocolul.

- Calitatea mai inalta a datelor poate reduce numarul de
pacienti necesar pentru un studiu.

 Este posibila interventia imediata in caz de probleme
sau abateri.

» Clinicienii se pot concentra pe tratarea pacientilor in
locul introducerii datelor.

Dezavantaje

Atunci cand se ia in calcul optiunea de a include eRRP intr-un
studiu clinic, exista si o serie de dezavantaje care trebuie
analizate. Statistica indica faptul ca beneficiile sunt din ce
in ce mai importante, deoarece numarul studiilor care
utilizeaza eRRP creste rapid.

» Efortul tehnic este mai mare, iar costurile sunt mai
ridicate decat in cazul hartiei.

*Nu toti pacientii sunt familiarizati cu tehnologia
moderna.

Asa cum se intampla in cazul tuturor instrumentelor
electronice, pot avea loc defectiuni sau caderi ale
sistemelor.

» Personalul centrelor va petrece mai mult timp explicand
pacientilor modul de utilizare a sistemelor.

 Trebuie sa fie disponibile posturi telefonice sau retele
fara fir.



Implicarea pacientilor

= RRP ofera sponsorilor o structura prin intermediul
careia acestia pot obtine informatii privind
experientele din viata reala ale participantilor pe
durata studiilor.

= Evaluarile CV includ mijloace de masurare a capacitatii
participantilor de a efectua activitati cotidiene (de
exemplu, activitatile pe care le-ar putea considera
dificile), acest lucru putand oferi informatii
importante privind experienta participantilor pe durata
studiului. Deseori, aceste date in timp real devin
importante in procesul de decizie atunci cand se
solicita o autorizatie de punere pe piata a unui produs
sau atunci cand acesta este evaluat de catre un organism
de evaluare a tehnologiilor medicale (HTA).

Prin urmare, pacientii experti (organizatiile de
pacienti sau reprezentantii pacientilor) trebuie sa se
implice pentru a defini parametrii legati de CV sau alte
date care trebuie colectate de la pacienti. Acest lucru
ofera pacientilor oportunitatea de a isi asuma un rol
mal important.

Concluzii: Importanta datelor de
inalta calitate

In cele din urma, indiferent de modul in care datele din
cadrul unui studiu clinic sunt obtinute si procesate, acestea
trebuie sa aiba cel mai inalt nivel de calitate posibil.
Caracteristicile unor date de 1inalta calitate sunt
urmatoarele:

» datele pot fi evaluate si analizate,

= permit obtinerea unor concluzii valide,

= sunt complete si exacte,

= nu necesita clarificari ulterioare,

= prezinta caracteristici uniforme pentru toti subiectii



si toate centrele,

sunt complete in toate campurile FOC,
sunt lizibile si usor de inteles,

au sens din punct de vedere logic,
utilizeaza unitatile corecte,
clarifica experientele subiective.

[glossary exclude]Resurse
suplimentare

1. The European Medicines Agency has issued a reflection
paper summarising what Good Clinical Practice (GCP)
inspectors will accept as electronic data capture:
European Medicines Agency (2010) .
EMA/INS/GCP/454280/2010 Reflection paper on expectations
for electronic source data and data transcribed to
electronic data collection tools in clinical trials.
Retrieved 7 September, 2015, from
https://www.ema.europa.eu/en/documents/regulatory-proced
ural-guideline/guideline-computerised-systems-and-
electronic-data-clinical-trials en.pdf

2. S. Food and Drug Administration (2003). Guidance for
industry: Part 11, Electronic records; electronic

signatures — scope and application. Retrieved 7
September, 2015, from
http://www.fda.gov/RegulatoryInformation/Guidances/ucml?2
5067 .htm

3.S. Food and Drug Administration (2009). Guidance for
industry: Patient-reported outcome measures: Use 1n
medical product development to support labelling claims.
Retrieved 7 September, 2015, from
http://www.fda.gov/downloads/drugs/qguidancecompliancereg
ulatoryinformation/quidances/ucml93282.pdf

4. The Comet Initiative comprises researchers interested in
the development and application of agreed standardised
sets of outcomes: a ‘core outcome set’. For more
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information, see
http://www.comet-initiative.org/about/overview and
http://www.comet-initiative.org/resources/PlainLanguageS
ummary[/glossary exclude]

Referinte

1. International Conference on Harmonisation (1996). ‘Trial
management, data handling, and record Kkeeping.'’
Guideline for Good Clinical Practice E6(R2) (pp. 23).
Geneva: ICH. Retrieved 5 July, 2021 from
https://database.ich.org/sites/default/files/E6 R2 Adden
dum.pdf

2.S. Food and Drug Administration (2003). Guidance for
industry: Part 11, Electronic records; electronic

signatures — scope and application. Retrieved 7
September, 2015, from
http://www.fda.gov/RegulatoryInformation/Guidances/ucml?2
5067 .htm

Atasamente

A2-4.28-v1.1


http://www.comet-initiative.org/about/overview
http://www.comet-initiative.org/resources/PlainLanguageSummary
http://www.comet-initiative.org/resources/PlainLanguageSummary
https://database.ich.org/sites/default/files/E6_R2_Addendum.pdf
https://database.ich.org/sites/default/files/E6_R2_Addendum.pdf
http://www.fda.gov/RegulatoryInformation/Guidances/ucm125067.htm
http://www.fda.gov/RegulatoryInformation/Guidances/ucm125067.htm

